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まず、4本足構造DNA（ tetrapod-like structured DNA;  tetrapodna）、正四面体構造DNA
（tetrahedral DNA; tetrahedron）、正方形型DNA（tetragonal DNA;   tetragon）に免疫刺激性
CpG DNAを組み込んだ3種のナノ構造化DNAを設計し、免疫細胞による取り込みを評価し
た結果、tetrapodnaが効率よく免疫細胞と相互作用すると共に高い形成効率を示すことが明
らかとなった。次に、DNA origami法を用いて、剛直さの異なる一連のナノ構造化DNAを作
製して免疫細胞との相互作用を評価した結果、構造的に柔らかい構造体では細胞取り込み
が低いことを見出した。また、rolling circle amplification法で作製した長い一本鎖DNAとコ
レステロール修飾ODNを組み合わせてDNA超分子を作製し、免疫細胞との相互作用を評価
した結果、コンパクトな超分子構造を形成させることにより相互作用が飛躍的に増大する
ことを見出した。さらに、ナノ構造化DNAの細胞取り込みに関与する細胞表面受容体の解
明を試み、新たに樹立したヒトマクロファージスカベンジャーレセプター（hMSR1）を導
入したHEK-Blue hTLR9/hMSR1細胞を用いて検討を行った結果、MSR1がナノ構造化DNAを
認識する細胞表面受容体である可能性が示された。以上、本研究で解明したナノ構造化
DNAの細胞との相互作用増大におけるメカニズムは、ナノ構造化DNAを利用した免疫細胞
への効率的な送達システムの開発に有用な知見を提供するものと考えられる。 
 よって、本論文は博士（薬学）の学位論文として価値あるものと認める。また、平成30年2
月20日、論文内容とそれに関連した事項について試問を行った結果、合格と認めた。なお、本
論文は、京都大学学位規程第１４条第２項に該当するものと判断し、公表に際しては、当分の
間当該論文の全文に代えてその内容を要約したものとすることを認める。 
 
 
 
 
 
 
 
 
